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論  文  内  容  の  要  旨  
































C57BL/6 J（WT）マウスの各組織からRNAを抽出し、PLAP-1遺伝子の発現をReal-time PCRにて検討した。 








コンフルエントまで培養し、10% FCSおよび0.5 mM isobutyl-methylxanthine（IBMX）、1 M dexamethasone 
（DEX）、10 g/ml insulin含有Dulbecco’s Modified Eagle's（D-MEM）にて2日間培養し、その後、10% FCSおよ
び10 g/ml insulin含有D-MEMにて培養し、脂肪分化誘導を行った。脂肪前駆細胞から脂肪細胞へ分化する際に細胞






⑤ WTおよびPLAP-1 KOマウス由来初代培養脂肪前駆細胞の脂肪分化解析 
WTおよびPLAP-1 KOマウスの皮下脂肪を採取し、10% FCSおよび4000 units/ml コラゲナーゼ、0.1 mg/ml DNase
を含むD-MEMにて反応させ、セルストレーナーを用いて同液を濾過し、遠心（500 G、室温、10分）および上清吸引
後、10% FCS含有D-MEMにて培養した。翌日、PBSにて3回洗浄し、コンフルエントまで培養した。そして、10% FCS 、
10 M  pioglitazone、1 M insulin、0.5 mM IBMX、1 M DEX含有D-MEMにて2日間培養し、その後、10% FCS
および100 nM insulin含有D-MEMにて培養し、脂肪分化誘導を行い、Oil Red Oによる染色、および脂肪分化関連遺
伝子の発現をReal-time PCRにて検討した。 
⑥ WTおよびPLAP-1 KOマウス脂肪組織における細胞外基質（ECM）発現解析 
WTおよびPLAP-1 KOマウスの皮下脂肪より分離した間質血管細胞群（stromal vascular fraction: SVF）と成熟脂肪
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胞外基質タンパクである periodontal ligament associated protein-1（PLAP-1）が脂肪組
織に及ぼす影響について、高脂肪食誘導性の肥満モデルマウスおよび脂肪前駆細胞を用い
て解析したものである。 
 その結果、PLAP-1 ノックアウトマウスは高脂肪食誘導性の肥満病態および歯槽骨吸収
に抵抗性を示すこと、また、PLAP-1 は脂肪前駆細胞の脂肪分化を促進することが明らか
となった。以上の結果より、PLAP-1 が歯周組織の恒常性維持のみならず脂肪分化の過程
においても重要な役割を担うことが明らかとなった。これらの研究成果は、PLAP-1 の脂
肪組織における機能および歯周組織への影響を明らかにすると共に、近年、関連が報告さ
れている歯周病と肥満病態の関連を解明する上で重要な知見を与えるものであり、博士（歯
学）の学位を授与するのに値するものと認める。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
